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（HUVEC）に活性化好中球を反応させ、HUVEC に接着した好中球数ならびに HUVEC から浸潤し
た好中球数を測定した。さらに、ラットを用いて肝阻血再灌流モデルを作成し、血液検査ならびに組
織学的にシベレスタットの肝阻血再灌流障害の抑制効果を検討した。 
	 接着の実験ではシベレスタット濃度依存性に HUVEC に接着する好中球数が減少した。また血管外
遊走の実験では 50μg/ml のシベレスタットの投与下で有意に HUVEC を通過して浸潤する好中球数
が減少した。動物実験ではシベレスタット投与群で血清 AST 値、ALT 値、LDH 値が再灌流の 12 時
間後より有意な改善を示し、組織学的にも好中球の血管外遊走の減少が確認された。 
	 今回の実験結果より、シベレスタットは活性化好中球の血管内皮へ接着、血管外遊走を阻止する事
が示された。また活性化好中球の組織移行を抑制することがシベレスタットの肝阻血再灌流障害を軽
減する機序であることを解明した。 
	 本論文は、シベレスタットの肝阻血再灌流障害抑制の機序を解明した基礎的研究であり、実臨床で
の応用も期待される点からも学位授与に値するものと評価された。 
 
 
